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論文内容の要旨
Guanidino 化合物に関する研究は以前から行なわれていたが、研究対象は主に細菌類、軟体動物、
甲カク類、キョク皮類などであった。哨乳動物における guanidino 化合物に関する研究はこれまで
arginine に直接関係ある研究を除くときわめて少なく、比較的最近になり Blass がpaper chromaｭ
tography 法で、ラット、モルモットなどの脳組織を分析しているにすぎない。
最近、われわれは中枢神経の興奮をひきおこすguanidino 化合物である taurocyamine ，Y -guanidi 四
nobutyric acid, α- N -acetylarginine などについて研究するためにpaper chromatography 法
よりはるかに精度が高く、かつ操作便利なguanidino 化合物分析装置とその方法を考案し、それを用
いてヒトの血液、尿、髄液および、脳組織のguanidino 化合物含有量の測定を行なった。
〔対象並ぴに方法)
血清:早朝空腹時採血。正常群:健康男女計16名。疾患群:てんかん患者 8 例、脳腫蕩 6 例、分裂病
6 例、肝硬変 6 例。
髄液:脊麻直前または気脳撮影や髄液圧測定時に採取した。対照群:神経学的に正常な虫垂炎患者 8
例。疾患群:てんかん患者17例、脳腫傷患者 7 例，分裂症 7 例。
尿:一日全尿量の一部を使用した。正常群:健康男女計 8 名。疾患群:てんかん患者 9 例、脳腫傷患
者 4 例。
脳組織:脳腫場摘出後、腫療に付着している比較的正常な部分を採取して分析に供した。
分析方法:日本電子 JLC-3BCII型液体クロマトグラフに坂口反応を分析系に導入した。構成は
はばアミノ酸分析法に準ずるが、ポンプ。構成は 4 系統とした。分離系は 8 mm (diamet er ) X 150 mm 
(length )のカラムを使用し、陽イオン交換樹脂LCR- 1 (日本電子)を使用した。分離はまずpH
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4.26のクエン酸緩衝液にて溶出し、 30分後pH5.28のクエン酸緩衝液に切りかえる。流量は溶離液0.8、
水酸化ナトリウム(坂口反応第 1 液) 1. 8、オキシン(坂口反応第 2 液) 1. 8、次亜臭素酸ソー夕、、液(坂
口反応第 3 液) 1. 8m-e /minに設定した。
記録紙に記録されたピークの面積を直接プラニメーターで測定し、標準資料と検体資料との面積比
から、それぞれの分析値を計算した。
〔成績〕
1 )陽イオン交橡樹脂 LCR-l (日本電子)を固定相とする液体クロマト分析装置に坂口反応を導
入して従来困難であったtaurocyamine ， glycocyamine ， α-N -acety larginine , ﾟ -guanidino-
propionic acid ， γ-guanidino -hydroxybutyric acid , y -guandinobutyric acid , y -hydrｭ
oxyarginine , ar区 inine y -guanidinobutyramide などが簡易に分離定量できた。晴乳類組織中に
比較的多量に含まれる taurocyamine ， glycocyamine ， α-N -acety1arginine ， γ-acety1argin­
lne ， γ-guanidinobutyric ac id ，および arginine についてca1ibration curve を作成したとこ
ん， 0 ~0.2μmo1es の間で試料の含有量と記録されたpeak の lflf柏との問に直線的関係が成立した。
2 )ヒト血清分析で taurocyamine( trace) 、 glycocyamine (trace) 、 α- N -acety1arginine (正常
1rl : () .193土 0.082μmo1es / m-e)、 および、arginine (0.123 士 0.045μmole s/ m-e)が検出定量き
れたほか、 未知!の peak が一つ検出された。 またα- N -acety 1arginine は脳腫痕の患者では正
市よリ柏々減少 (P く 0.05) し、肝硬変患者では著明に減少 (P く 0.01) している。
:i )ヒト髄j夜中にtaurocyamine (0.0057士0.0007μmo1es /m-e) および、arginine (0.015士 0.009
μmoles /me)が検出定量されるほか、常に 2 つの未知のpeak が認められた。また、 taurocyamine
は JJì1，)J卯嘉の患者で、は軽度に減少 (P<0.05) し、てんかんおよび分裂症では著明に減少(P く 0.01)
L ている。
4 ) ヒ卜尿中 lにこ taurocyami加ne (146士 100μmo叶1e郎s / day)入、 g副lyc∞ocyamir問 (286土 281μmo叶1es / day )入、
αN -acet句y lar‘gi加nine (trace ~52μmo1es / day )入、 Y一 guani吋di白noぬbutyric acid (trace ~2お6μ
mo1c仁Cω~S /d出ay刊)および、arginine (trace ~45μmo1es/ day) が検出定量されたほか、 2 つ以上未知
のpeaks が認められた。
5 )ヒト脳組織分析により、 t aurocyamine , glycocyamine , α- N -acety1arginine , y-guaniｭ
din叶)川yric ac id および、arginine が検出定量されたほか、 5 つの未知の peak を認めた。
(総抗〕
坂 u 反応を液体クロマト自動分析装置に導入して guanidno 化合物自動分析装置を考案し、同分析
装置を用いて従来困難で、あったヒトの血清、髄液、尿および脳組織中に含まれる guanid ino 化合物の
分離定量を行なった。
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論文の審査結果の要旨
本研究は坂口反応を液体クロマト自動分析装置に導入することにより guanidino 化合物のキ庁分
析法を確立した。本法は従来のpaper chromatography 法よりも精度・再現性が高く、操作も便利で
ある。
本法を用いて今まであまり研究されていなかったヒト組織のguanidino 化合物について分析したと
ころ、 ヒ ト I血自血u青てでで、や1、'tau山rocyami加ne (trace)入、 glyc∞O∞cyami加ne (trace)入、 α-N 聞四-a
(正常{値直0.193 :::1::: 0.082μmo叶1e白s/m.e幻)、および、arginine (0.123士 0.045μmo1es/m.e)が検出定量きれた
ほか、未知のpeak が一つ検出された。ヒト髄液中にはtaurocyamine(0.0057士 0.0007μmo1es /m.e) 
および、arginine (0.015土 0.009μmo1es /m.e)が検出定量されたほか、常に 2 つの未知ωpeaks が認
められた。ヒト尿中にはtaurocyamine (146 士 100μmo1es/day )、 glycocyamine (286 二):281μmoles
/day) 、 α-N-acety1--:L- arginine (trace ~52μmoles/day )、 Y -guanidinobutyric ac id 
( trace~26μmo1es /day ) および、arginine (trace ~ 45μmo1es / day )が検出定量されたほ
か、 2 つ以上の未知のpeaks を認めた。ヒト脳組織分析により taurocyamine ， glycocyamine ， α 
N -acety1-L -arginine 、 γ-guanidinobutyric acid および、arginine が検出定量されたほか、
5 つの未知のpeaks を認めた。
ヒト脳組織中のguanidino 化合物における病的変動について検索したが、まだはっきりとした意
味づけはできないけれども、今後の研究に有力な手掛りになるものと考えられる。
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